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Oponentsky posudek na dizertacni praci:

MUDr. Hana Skalicka

REGENERACE MYOKARDU PO INTRAKORONARNI APLIKACI
MONONUKLEARNICH BUNEK KOSTNi DRENE U PACIENTU

S AKUTNiM INFARKTEM S OPOZDENOU REPERUZI A DYSFUNKCI LEVE
KOMORY.

Piedlozend prace ma rozsah 127 stran, v textu je 30 tabulek, 31 grafti a 24 obrazkd. Je citovano 246
praci z literatury. Seznam publikaci autorky zahrnuje 11 ¢asopiseckych ¢lankd. Z toho 4 ve vztahu

k tématu dizertaéni prace (ve 3 z nich je autorka dizertace na prvém misté), 2 z nich byly zvefejnény
v impaktovaném &asopise. Abstrakta sdéleni z kongres(i jsou uvedena v poctu 8, klicové prace tvofici
podklad dizertacni prace jsou pfiloZzeny in extenso.

Praci jsem posuzoval z hledisek aktualnosti tématu, pouZitych metod a postupli a zhodnoceni
vysledkd ve vztahu k moZnosti aplikace vysledki v praxi.

Pfedstava, ze kmenové buriky jsou schopny ovlivnit hojeni infarktu myokardu je bezesporu
velmi aktualni. Technické moznosti odbéru a nasledné aplikace do infarktové tepny zpriichodnéné
v akutnim obdobi vedla k provedeni fady klinickych studii. Jednu z nich zpracovala autorka této
dizertace, Ize tedy konstatovat, Ze v dobé koncipovani a provadéni studie bylo téma vysoce aktualni.

Studie vyuZila nejéast&ji uzivany postup, pfi kterém je punkce kostni dfené provedena po
stabilizaci stavu nemocného s akutnim infarktem myokardu, za 3-10 dni po pfihodé. Studie byla
provadéna ve dvou kardiocentrech se zaru¢enou trovni intervencnich postup(, odbér dfené byl téz
provadén na pracovisti, kde je tato metodika rutinné zavedena. Randomizace nemocnych byla
provedena obvyklym zpGsobem, lé¢ena skupina byla jesté nahodné rozdélena na podskupinu
s €asnou a pozdni aplikaci kmenovych bunék (3.-5., resp. 7.-11. den po infarktu). DosaZené pocty
nemocnych viak oddélenou analyzu téchto podskupin neumoznily. V souhrnu k tomuto bodu: Ize
uzaviit, 7e pouZité postupy byly standardni a provadéné na pracovistich zaruéujicich, ze nemocni
nebudou metodou poskozeni. Stejného nazoru byla i Etickd komise schvalujici projekt.

Vysledky této prace jsou v souladu s vétsinou studii fesicich otdzku klinického vyuZiti
kmenovych bunék. Statisticky vyznamné zlep3eni v 1é¢ené skupiné zaznamenali autofi za 24 hod., kdy
doslo ke zlepdeni ejekéni frakce levé komory (konkrétni hodnoty jsou 51 oproti 48 %) a za 24 mésicq,
kdy se zlepsily parametry diastolické funkce levé komory. Tyto nélezy jsou zajimave, aviak jejich
klinicky vyznam neni pravdépodobny.

Vysledky tak praci Fadi k t¢m vyznivajicim spise rezervované. V soucasnosti pfevaZuje nazor,
se lé¢eni infarktu myokardu kmenovymi burikami (a jinych postizeni srde¢niho svalu) ma ziistat ve
fazi preklinického vyzkumu. Nicméné v dobé koncipovani studie nebylo moZné tento vyvoj
jednoznaéné predpokladat a neni vylouceno, Ze po dalsich experimentdlnich objevech bude mozZno
zavedené metody opét klinicky vyuZit.

Po formdlni strance je prace velmi dobFe provedena, je zde ziejmé, Ze autorka méla dobré
vedeni a sama dokdzala akceptovat a rozvinout téma feené podle stanoveného planu.




K této praci mam nasledujici pripominky:

laky je vilastni podil autorky na feseni projektu?

V jedné z priloh je informace, Ze studie byla pfedcasné ukoncena. Toto ve vlastnim zpracovani
dizertace neni uvedené. Nejsou zfejmé ani dlivody, pro¢ k tomuto pferuseni studie doslo.

Zajimalo by mne, jaky je nazor autorky na problematiku kmenovych bunék v Ié¢eni srde¢niho infarktu
(a dalsich postizeni srde¢niho svalu) ve svétle souc¢asnych poznatki. Je pfedpoklad, Ze metoda dojde
Sirsiho klinického uplatnéni?

Lze predpokladat, Ze ve vétsi studii by bylo mozné definovat podskupiny pacient(, ktefi by z metody
méli zfetelny prospéch? Pokud ano, které metody by mohly pomoci podskupiny definovat
(biomarkery, magneticka rezonance?).

Zavér:

Podle mého nazoru tato prace dokazuje, ze pani MUDr. Hana Skalicka ma predpoklady

k samostatné védecké praci.

Doporucuji kladné vyrizeni a udéleni titulu PhD. ) C Y
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